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研究成果の概要（和文）：WNT10Aの多型が歯牙形態に与える影響を見いだし,また、顔面の3次元表面形状データならび
に身体形質（身長、手の形、皮膚色等）を収集して、琉球出身者と本土出身者の比較をするとともに、遺伝子との関連
解析を行った。顔面形態については、相同モデル化による複雑な形状の解析を実現し、ゲノムワイド関連解析によって
顔面の平坦性に関連する遺伝子多型の同定に成功した。
　さらに、内部構造を含む医用画像データとゲノム解析用試料を採取し合計試料数は1000例を超える。成果としては、
鼻腔形態の地理的変異、頭部規格側方X線写真を基にした琉球人の形態解析、顔面頭蓋とくに眼窩形態と眼球との位置
関係を探求する研究等がある。

研究成果の概要（英文）：We collected CT and genetic data from about 1000 individuals. Humans from 
cold/dry climate tend to possess a relatively tall, narrow, and deep nasal cavity compared with those 
from warm/humid environment, though the posterior choanal shape lacks such a north-south cline. The 
individuals with more chiseled feature have more recessed eyeballs (against orbital openings), more 
protruded facial cranium, thicker skin, and possibly smaller eyeball size. Using lateral cephalometric 
images, the Ryukyuan females clearly have the following features: 1) a shallower mandibular notch, 2) an 
anterior-inclined symphysis of mandible, and 3) a smaller depth from upper lip to incisors.
We observed a significant association of crown size with an SNP in WNT10A (rs7349332), indicating that 
common variations in WNT10A have pleiotropic effects on the morphology of ectodermal appendages. We 
continue genome-wide search for genetic factors associated with 3D facial morphology.

研究分野：形質人類学
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１．研究開始当初の背景 
 形質人類学における形態計測の歴史は

長く、マルチンの人類学教科書（Martin, 

1928）はひとつの集大成といえる。人類学者

は、骨格や生体計測による量的形質とともに、

頭蓋形態小変異や生体の瞼や耳の形のよう

な離散的形質を調査し、古典的な人種分類や

系統推定に用いてきた。1980 年代後半にな

ると、コンピュータの普及に伴い幾何学的形

態計測法が大きな発展を遂げ、人類学研究に

も応用された。薄板スプライン関数による変

形に基づいた形状の記述などはその代表例

である（Bookstain, 1989）。さらに、コンピ

ュータ断層撮影（CT）や核磁気共鳴画像

（MRI)など、生体の内部構造を撮影する技術

が進歩、汎用化されたことにより、生体から

骨や軟部組織の三次元形状を取得すること

も可能になった。代表者の石田は四半世紀の

間、形態人類学研究に従事し、顔面の平坦さ

や頭蓋形態小変異に注目し研究を進めたほ

か、世界中の人類の骨格形態を調べて発表し

てきた（Ishida & Dodo, 1993; Ishida et al, 

2009）。連携研究者の槇らはヒト下顎骨の形

態や発育と力学条件との関係などを調べ、研

究分担者の深瀬らは霊長類における下顎形

態と萌出前の歯牙の関係について明らかに

するなど、CT 画像の研究応用を先駆的に行

ってきた（Watanabe et al, 2010; Fukase, 

2011）。 

 一方、人類学研究を支えるもうひとつの重

要なツールである DNA 解析においても、近

年、革新的進歩がみられる。DNA マイクロ

アレイ技術や次世代型シーケンサの登場に

より、様々な種のゲノム配列が決定されてい

るだけでなく、一塩基多型(SNP)やコピー数

変異(CNV)など種内のゲノム多様性を調べる

ことも可能となった。このような技術は、疾

患感受性の違いなどを説明する遺伝要因を

同定するためのゲノムワイド関連解析に用

いられ、これまでに身長や肥満などの身体形

質についても多数の関連遺伝子多型が同定

されている。さらに、分担者の木村や山口ら

を中心とした研究により、毛髪形態や歯形態

と関連する遺伝子多型も明らかとなってい

る（Fujimoto et al, 2008; Kimura et al, 

2009）。これらの成果は、古くから人類学で

注目されてきた形態形質と遺伝子とを結ぶ

先駆的な研究として注目された。 

 
２．研究の目的 
 本研究課題では、CTやMRIにより取得可

能な人体の形態データをもとに、人類学者と

他分野の研究者が共同で形態を解析し、日本

人の肉眼形態の変異を詳細かつ客観的に明

らかにすることを第一の目的とする。また、

明らかとなった形態変異とゲノム解析デー

タとの関連を求め、形態関連遺伝子多型を同

定することが第二の目的である。 

 
３．研究の方法 
 医用画像データおよび DNA 試料の収集は、

琉球大学医学部、昭和大学歯学部、宮古島市

羽地歯科口腔外科医院にて、合計 1000 検体

を目標に行う。長崎大学においては献体を用

いた autopsy imaging を行い、高解像度の

CT 画像を取得する。三次元画像解析手法の

開発として、組織の領域抽出法、特徴点取得

の自動化、相同モデリングによる形状解析手

法について検討する。また、実験動物研究の

ためにマウス頭蓋形態モデリングについて

も試みる。コーンビーム CT画像を用いたヒ

ト頭蓋小変異の判定方法について確認する。

遺伝子関連解析では、これまでの研究で収集

した顔面表面形状データおよび頭部Ｘ線規

格写真の付随した試料と併せて、合計 2000

例以上を用いて頭蓋顔面形態に関連する遺

伝子多型を同定する。さらに関連遺伝子多型

について、集団遺伝学解析を実施する。 

 

４．研究成果 

 WNT10A の多型が歯牙形態に与える影響



を見いだした (Kimura et al. 2015)。また、顔

面の 3次元表面形状データならびに身体形質

（身長、手の形、皮膚色等）を収集して、琉

球出身者と本土出身者の比較をするととも

に、遺伝子との関連解析を行ってきた

(Yamaguchi et al. 2012; Miyazato et al. 2014; 

Komesu et al. 準備中)。特に、顔面形態につい

ては、約 700個体を対象に相同モデル化によ

る複雑な形状の解析を実現し、ゲノムワイド

関連解析によって顔面の平坦性などに関連

する遺伝子多型の同定に成功している

(Kimura et al. 準備中)。 

 さらに研究を発展させるため、琉球大学お

よび昭和大学において内部構造を含む医用

画像データ（ヘリカル CT, PET-CT, コーンビ

ーム CT，X 線規格写真）を収集し研究を進

めてきた。医療用画像データは毎日新規で数

例得られ、ゲノム解析用試料も同時に採取し

ている。現在のところ、琉球大学および昭和

大学の合計試料数は 1000 例を超える。なか

でも、琉球大学で収集を続けている PET-CT

画像は頭から骨盤までのデータを持つ。得ら

れた医療画像データを基にした現時点での

成果としては、鼻腔形態の地理的変異を調査

した研究(Fukase et al. 2015)、頭部規格側方 X

線写真を基にした琉球人の形態解析

(Yamauchi et al. 2016) 、顔面頭蓋とくに眼窩

形態と眼球との位置関係を探求する研究(Ito 

et al. 準備中) 等がある。 

 末梢性気管支胸膜痕の画像所見と臨床的

意義、間質性肺炎患者の予後予測因子として

のフェーズコントラスト MRI により肺血行

動態評価や胸部 CT による溺水の重症度評価

を進めた。 

 長崎大学医学部では平成２７年度までに

献体１０９体の CT 画像を取得した。さらに

死亡時年齢に関する記録が残されている男

女の現代人骨 86 体の大腿骨に関する精密な

CT 画像データを取得し、それらに関する形

態学的解析を実施した。具体的には、標本の

大腿骨の CT データから厚みを一括して計算

する手法を開発するとともに、可視化させる

プログラムを開発した。提案手法は、2 値化

した CT データを、骨、大腿骨内部の空洞、

背景の３値に分類する。この時、CT 値の勾

配情報を利用することで、厚みが薄い箇所で

も安定的に骨とそれ以外を区別できるよう

にした。 

 頭蓋内腔に計171点の解剖学的特徴点および

準標識点を定義し、その座標データから主成

分分析を用いることで現代日本人頭蓋内腔の

形態変異の変異傾向を抽出した。その結果、

主たる頭蓋内腔の変異傾向は、長頭・短頭傾

向であることが明らかとなった。また、小脳

部が大きい個体ほど、頭頂部が平たく押し下

げられている傾向があることが明らかとなっ

た。 
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